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Intolerancia a la lactosa y otros disacaridos

Francisco Alliende G.®

LACTOSE AND OTHER DISACCHARIDES INTOLERANCE

Introduccién

En una dieta occidental los hidratos de car-
bono (H de C) aportan alrededor del 50% de
las calorias y estan representados en la si-
guiente proporcion: almidon (50%), sacarosa
(30%), lactosa (6%), maltosa (1-2%) y otros
(12%: trealosa, glucosa, fructosa, sorbitol, ce-
lulosa, hemicelulosa y pectinas). Dentro de ella,
los disacaridos (lactosa, sacarosa y maltosa)
alcanzan una proporcidén importante, especial-
mente en el lactante cuya unica o principal
fuente de alimentacion es la leche.

Como requisito para su absorcion, los disa-
caridos deben pasar previamente por un pro-
ceso de hidrdlisis en el cual las moléculas son
escindidas por enzimas de membrana sustrato-
especificas (lactasa, sacarasa-isomaltasa y
glucoamilasa). Como resultado, se libera glu-
cosa, galactosa y fructosa, que son los mono-
sacaridos que la componen. Estos a su vez,
son absorbidos valiéndose de transportadores
ubicados tanto en la membrana apical (SGLT-1
y GLUT-5) como basolateral (GLUT-2) del
enterocito.

Definiciones

El concepto de intolerancia a la leche es
amplio y no se refiere exclusivamente a un
defecto en la absorcion de lactosa. Este térmi-
no considera también, la intolerancia a la pro-
teina de la leche en el que estd involucrado el
sistema inmune del individuo y cuya revision
escapa a los objetivos del presente articulo.

Intolerancia a la lactosa. Sindrome clinico

caracterizado por la presencia de algunos de
los siguientes sintomas: dolor abdominal, dia-
rrea, nauseas, flatulencia y/o meteorismo, en
relacion a la ingesta de lactosa. Intolerancia a
disacaridos o a hidrato de carbonos se refiere
a lo mismo en forma amplia.

Malabsorcion de lactosa. Fenomeno fisio-
patologico caracterizado por absorcion deficien-
te de lactosa. Se manifiesta clinicamente como
intolerancia a la lactosa y es consecuencia de
una ingesta de lactosa en cantidad superior a
la capacidad de ser hidrolizada por accion de
la lactasa. Igualmente, malabsorcion de disa-
caridos o de hidratos de carbonos se refiere al
mismo problema en términos amplios.

Clasificacion y presentacion clinica

Deficiencia primaria de lactasa (hipolacta-
sia del adulto)

Se estima que un 70% de la poblacién mun-
dial tiene deficiencia primaria de lactasa, re-
presentando la causa mas frecuente de intole-
rancia a la lactosa. Se produce por una ausen-
cia relativa o absoluta de actividad lactasa que
se hace presente desde la infancia. Esta con-
dicion esta determinada genéticamente por la
presencia de una variante del gen que codifica
la lactasa, ubicado en el brazo largo del cro-
mosoma 2 (2q 21-22). Esta variante induce
una inhibicion de la actividad lactasa en la mu-
cosa intestinal. Se hereda en forma autosémica
recesiva mostrando tasas de incidencia variables
en diferentes grupos étnicos. Las diferencias
se explican probablemente, por las costumbres
alimentarias de los pueblos originarios, permi-
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tiéndose a lo largo de los afios una suerte de
seleccion de individuos con y sin capacidad
para digerir lactosa. Esto da a entender que
en aquellas poblaciones que historicamente han
utilizado lacteos en su dieta tengan actualmen-
te baja concentracion de hipolactasicos. Entre
ellos destacan los pueblos del norte de Europa,
norteamericanos caucasicos y algunos pueblos
de Africa e India, que muestran una incidencia
del problema entre el 2 y 30%. Por el contra-
rio, entre los pueblos con altos indices de hipo-
lactasia (60-100%) se encuentran aquellos en
que los lacteos no han sido fuente importante
en su alimentacion, destacando los mediterra-
neos del sur, asiaticos, algunas tribus africa-
nas, afroamericanos y sudamericanos. En Chile,
no se cuenta con estudios a nivel poblacional
pero se estima una incidencia de hipolactasia
del adulto en torno al 35-45%.

La aparicion de la hipolactasia es lenta y
progresiva y tipicamente es mas temprana en
aquellas razas que tienen mayor incidencia de
este fendmeno. En torno al 20% de nifios his-
panicos menores de 5 afios presentan signos
de hipolactasia en comparacion con la ausen-
cia del problema en nifios anglo-americanos
de la misma edad y condicion nutricional.

Deficiencia secundaria de lactasa

Se refiere a la deficiencia de actividad lacta-
sa resultante de un proceso patologico de base
que compromete la mucosa del intestino del-
gado, entre los que se cuenta; gastroenteritis
aguda, diarrea persistente, diarrea cronica,
sobrecrecimiento bacteriano intestinal, medica-
mentos, etc. Aun cuando es mas frecuente
durante la infancia, se puede presentar a cual-
quier edad. A modo de ejemplo; en una infec-
cion por rotavirus se produce daifio del epitelio
del intestino con pérdida de enterocitos que
contienen la enzima lactasa. Si el dafio es ex-
tenso se desencadenara el sindrome clinico de
intolerancia a la lactosa. Parasitosis como la
giardiasis o cryptosporidiasis también pueden
desencadenar intolerancia. Enteropatias croni-
cas como la enfermedad Celiaca y enferme-
dad de Crohn o aquellas secundarias a feno-
menos inmunologicos o a desnutriciéon pueden
asimismo, estar asociadas a déficit de activi-
dad lactasa.

INTOLERANCIA A LA LACTOSA Y OTROS DISACARIDOS

Hipolactasia del desarrollo
(Deficiencia madurativa de lactasa)

La actividad lactasa del feto estd en directa
relacion con la edad gestacional. Se ha de-
mostrado que s6lo después de las 34 semanas
de gestacion, se detecta una actividad lactasa
suficiente como para recibir alimentacion lac-
tea. Esto corresponde a valores en torno al
30% de lo encontrado en un recién nacido de
40 semanas.

Deficiencia congénita de lactasa

Enfermedad muy poco frecuente en la cual
el recién nacido presenta ausencia total o par-
cial de actividad lactasa. Se reconoce por apa-
ricion de diarrea severa después de la primera
ingesta de leche. Bajo esta condicion el lac-
tante se encuentra en riesgo vital mientras no
se reconozca y trate su problema.

Deficiencia congénita de Sacarasa-Isomalasa

La codificacion de esta enzima que es una
molécula con dos sitios activos, esta radicada
en el cromosoma 3 y su deficiencia se hereda
en forma autosémica recesiva. Dado que es
responsable de la hidrolisis del 100% de la
sacarosa y de solo parte de la hidrolisis de los
almidones, la deficiencia de esta enzima se
hace evidente con la introduccion de sacarosa
en la dieta. Las manifestaciones clinicas son
similares a las observadas en la malabsorcion
de lactosa. El tratamiento consiste en la elimi-
nacion de la sacarosa y en una disminucion de
los almidones de la dieta.

Deficiencia de Glucoamilasa

Esta enzima hidroliza principalmente unio-
nes de glucosa a 1,4 de los subproductos de la
digestion del almidon. Su deficiencia es infre-
cuente y dado que otras enzimas también tie-
nen actividad sobre uniones a 1,4, no constitu-
ye en si un problema clinico significativo.

Malabsorcion de Glucosa-Galactosa
Heredado en forma autosémica recesiva,
se produce por un defecto en el transportador
que comparten ambos monosacaridos (SGLT-1)
a nivel de la membrana apical del enterocito.
Se presenta como una diarrea explosiva, des-
hidratacion y acidosis. Para tratar a estos pa-
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cientes debe administrarse fructosa como Uni-
co hidrato de carbono. Suele evolucionar ha-
cia una mejoria espontanea a partir del segun-
do semestre de vida.

Malabsorcion de fructosa

Se ha demostrado, tanto en nifios como en
adultos, malabsorcién de fructosa como causa
de dolor abdominal o diarrea. Dado que en su
absorcion utiliza un transportador de membra-
na (GLUT 5), su saturacion explicaria la apa-
ricion de sintomas cuando la ingesta de fructosa
es alta. El sorbitol, que se encuentra en forma
natural en las frutas, y de estructura similar a
la fructosa, es frecuentemente utilizado como
edulcorante. Puede tener un comportamiento
similar al de la fructosa cuando se ingiere por
sobre la capacidad de ser absorbido.

Fisiopatologia

En ausencia o deficiencia de actividad de
las disacaridasas, los disacaridos de la dieta no
son hidrolizados y por lo tanto tampoco absor-
bidos. Lo mismo ocurre con la malabsorcion
de monosacaridos. Rapidamente la flora bac-
teriana colonica se adapta a la llegada de azu-
cares e inicia la hidrolisis utilizando su propia
maquinaria enzimatica. Esto resulta en la pro-
duccion de acidos grasos volatiles (acético,
butirico y propionico) y gases (metano, dioxido
de carbono e hidrogeno). La presencia de disa-
caridos o monosacaridos en el intestino grueso
tiene ademas efecto osmotico, a veces sufi-
ciente como para producir diarrea. La produc-
cion de gases es responsable de la aparicion
de flatulencia, meteorismo y dolor abdominal;
la presencia de acidos grasos por otra parte,
explica la acidificacion de las deposiciones, que
resulta en valores de pH menores a 5,5.

Diagndstico

Dolor abdominal, diarrea, nauseas, flatulen-
cia y meteorismo son signos, aunque inespe-
cificos, de intolerancia a carbohidratos. Una
buena historia clinica que relacione la presen-
cia de algunos de estos sintomas con la ingesta
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de leche y derivados o de algun otro carbohi-
drato, resulta orientadora y da pié para reali-
zar una prueba y contraprueba. Basicamente
consiste en un régimen estricto sin el hidrato
de carbono sospechoso por un periodo de dos
semanas, seguido de reintroduccion del mis-
mo. La desaparicion de los sintomas al sus-
pender el agente y su reaparicion al reintro-
ducirlo, es sugerente de intolerancia a ese car-
bohidrato en particular.

La determinacion del pH fecal aunque ines-
pecifico y de baja sensibilidad, es de ayuda en
el estudio de malabsorcion de H de C. Si el
pH es menor de 5,5 se asume presencia de
acidos grasos volatiles, resultado como se ha
mencionado, de la digestion bacteriana de
carbohidratos no absorbidos. Cabe destacar eso
si, que lactantes alimentados con leche mater-
na muestran un pH fecal normalmente mas
bajo, dado la insuficiencia relativa de lactasa
frente a una carga elevada de lactosa, propia
de la leche materna. La determinacion de pH
fecal en este grupo de nifios en consecuencia,
pierde valor diagnostico.

Junto al pH fecal es aconsejable solicitar la
busqueda de sustancias reductoras en deposi-
ciones, que tiene por objeto detectar la pre-
sencia de azucares como lactosa, glucosa,
fructosa, galactosa y sacarosa (para la detec-
cion de esta ultima se requiere que previa-
mente se realice una hidrolisis a la muestra).
Es una prueba menos sensible que el pH fecal
puesto que la digestion bacteriana de los H de
C no absorbidos puede ser completa, produ-
ciendo como resultado, una disminucion del pH
fecal sin que necesariamente se encuentren
azlcares en las deposiciones.

La prueba de aire espirado es un examen
no invasivo y el mas confiable para el diagnos-
tico de intolerancia a H de C. Es mas sensible
que la historia clinica y teéricamente se puede
realizar a cualquier edad. Se le ha calculado
una especificidad entre 89 y 100% y una sen-
sibilidad entre 69 y 100%. Consiste en cuanti-
ficar la presencia de hidrogeno o metano en el
aire espirado durante un periodo de 2 a 3 hrs
después de la ingesta de una dosis estanda-
rizada de H de C, equivalente a una carga
dietética tipica (para el caso de lactosa; 1-2 g/kg
de peso, maximo 25 g; un vaso de leche con-



tiene aproximadamente 12,5 g de lactosa). Un
aumento significativo del hidrégeno o metano
en las muestras de aire espirado es sugerente
de malabsorcion del H de C suministrado. El
examen se respalda en la existencia de una
relacion directa entre la cantidad de hidrogeno
o metano espirado y la produccion de estos
gases en el intestino por efecto de las bacte-
rias sobre el carbohidrato en estudio. Habi-
tualmente el incremento de hidrégeno y/o me-
tano en el aire espirado de pacientes intoleran-
tes se hace evidente desde los 60 min, tiempo
que demora el H de C en alcanzar la flora
colonica. Se pueden encontrar falsos (-) en
pacientes con trastornos de motilidad, frente al
uso reciente de antibidticos o en pacientes con
floras no productoras de hidrégeno (observada
hasta en un 15% de la poblacion general). Por
otra parte, falsos (+) se presentan frente a la
ingesta de una dieta rica en fibra el dia previo
al examen, sobrecrecimiento bacteriano intes-
tinal y trastornos de motilidad. El uso de equi-
pos que permitan cuantificar metano ademas
de hidroégeno y una adecuada protocolizacion
de la toma de muestras, mejoran la precision
del examen.

Una variante de la técnica anterior consis-
tente en la marcacion de la lactosa con "C,
mejora la sensibilidad de la prueba. A pesar
de que se han publicado experiencias clinicas
recientes, su implementacion es compleja y su
uso actualmente esta limitado al campo de la
investigacion.

La prueba de tolerancia a la lactosa, que
muestra una especificidad entre 77 y 96% y
una sensibilidad entre 76 y 94%, consiste en la
medicion de los valores de glicemia por un
periodo de 2-3 hrs tras la ingesta de una dosis
estandarizada de lactosa (2 g/kg; maximo 50 g).
La digestion normal de la lactosa produce un
aumento esperable de la glicemia. Si esto no
ocurre, el examen se considera compatible con
malabsorcion del carbohidrato. Tiene una alta
tasa de falsos (+) (hasta 30%), principalmente
consecuencia de la rapida respuesta insulinica
de algunos individuos. En consideracion a su
invasividad y menor confiabilidad, esta técnica
debiera reservarse para aquellas situaciones
en que no es posible realizar la prueba de aire
espirado.

INTOLERANCIA A LA LACTOSA Y OTROS DISACARIDOS

También se cuenta con la alternativa de
medir actividad enzimatica en muestras de mu-
cosa intestinal obtenidas por biopsias. Es una
técnica compleja que ademas no siempre se
correlaciona con el cuadro clinico, toda vez
que una pequeiia muestra de tejido no es ne-
cesariamente representativa de lo que ocurre
en el resto del intestino.

Ultimamente se han publicado experiencias
en las que se identifica el gen defectuoso para
la codificacion de lactasa, tanto en muestras
de sangre o mucosa intestinal, con técnica de
reaccion de polimerasa en cadena (PCR).
Constituye una prueba genética especifica
(100%) y sensible (93%) de utilidad en estu-
dios poblacionales teniendo en cuenta que iden-
tifica individuos susceptibles y no necesaria-
mente enfermos.

Tratamiento

Intolerancia a la lactosa

La suspension de la ingesta de leche y deri-
vados a pacientes diagnosticados de intoleran-
cia a la lactosa conlleva la desaparicion de los
sintomas. Sin embargo, dado que estos pro-
ductos son la principal fuente de calcio de la
dieta, una ingesta insuficiente de ellos produci-
ra un defecto de mineralizacion 6sea durante
el desarrollo o incluso una desmineralizacion
prematura en el adulto. Debe asegurarse un
aporte de calcio diario de 500 mg en niflos
menores y 1.000 mg en nifios mayores y adul-
tos, equivalente a la ingesta de dos y cuatro
porciones de lacteos respectivamente. Dado
que la intolerancia suele ser parcial y evoluti-
va, es probable que el paciente tolere cierta
cantidad de lacteos, lo que debe titularse en
forma individual. La dosis requerida puede
alcanzarse en algunos casos, administrando pe-
quetias alicuotas de lacteos a lo largo del dia.
Como alternativa, el asociar su administracion
a so6lidos producira un retardo del vaciamiento
gastrico permitiendo asi una digestion paulati-
na sin sobrepasar la capacidad enzimatica dis-
ponible. Por otra parte, debe tenerse en cuenta
que algunos derivados lacteos poseen menor
cantidad de lactosa dado que ésta ha sido par-
cialmente hidrolizada en el proceso de fabrica-
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Tabla 1. Contenido de lactosa y calcio en productos lacteos (14,15)

Producto

Contenido de lactosa (g)

Contenido de calcio (mg)

Leche entera, 250 cc

Leche descremada, 250 cc

Yogurt natural semidescremado, 165 g
Queso maduro, 100 g

Helado de chocolate, 125 g

12,25 276
11 306
6,1 302
0,7 720
8,25 136

cion como ocurre con el yogurt, queso o le-
ches que contengan lactobacilos (Tabla 1).

Si las medidas anteriores son insuficientes
puede recurrirse a leches sin lactosa, amplia-
mente disponibles en el mercado, o bien sus-
pender los lacteos junto a la administracion de
calcio en las cantidades mencionadas en base
a la administracion de preparados farma-
cologicos.

Finalmente, se tiene la alternativa de admi-
nistrar suplementos enzimaticos de lactasa en
capsulas o tabletas masticables, cuyo uso per-
mite una ingesta de productos con lactosa prac-
ticamente sin restriccion.

Es frecuente que frente a una gastroenteritis
aguda se restrinja el aporte de lactosa diluyen-
do o suspendiendo la administracion de leche.
Sin embargo, estudios clinicos han demostrado
que ésta es una practica innecesaria e incon-
veniente.

Intolerancia a otros hidratos de carbono

La identificacion de otro hidrato de carbono
como causante de la intolerancia, justifica la
modificacion de la dieta en direccion a sus-
pender o disminuir su aporte.

Conclusiones

La intolerancia a la lactosa es comun en
muchos nifios y en la mayoria de los adultos.
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La intolerancia a la lactosa y a otros hidratos
de carbono, es una causa frecuente de dolor
abdominal. El diagnostico es esencialmente cli-
nico basado en la sospecha y ulterior prueba y
contraprueba. Para la confirmacion del diag-
noéstico es recomendable la prueba de aire es-
pirado. El tratamiento consiste en disminuir o
suspender el carbohidrato en problema, teniendo
la precaucion de asegurar un adecuado aporte
de calcio.
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